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ÖZET 


Amaç: Üriner sistem infeksiyonları (ÜSİ) hem toplum kaynaklı hem de hastane kaynaklı olup en sık tespit edilen 
bakteri Escherichia coli'dir. ÜSİ tedavisine genellikle ampirik olarak başlanmaktadır. Ancak uygun olmayan antibiyo- 
tiklerin kullanımına bağlı olarak gelişen direnç problemi ampirik tedavide sorunlara yol açmaktadır. Etkin bir tedavi 
için; uygun antibiyotiğin seçilerek bölgesel antibiyotik direnç profillerinin belirlenmesi ve düzenli sürveyans oldukça 
önemlidir. Bu çalışmada, laboratuvarımıza gönderilen idrar örneklerinden izole edilen ÜSİ etkeni bakterilerin dağılımı 
ve çeşitli antimikrobiyallere karşı direnç oranlarının belirlenmesi amaçlandı. 

Yöntemler: 2018 yılı boyunca çeşitli kliniklerden laboratuvarımıza gönderilen idrar örneklerinin sonuçları retros- 
pektif olarak incelendi. Bakteri tanımlamaları ve antibiyotik duyarlılık testleri; konvansiyonel yöntemler uygulanarak 
otomatik bakteri tanımlama ve duyarlılık cihazı ile yapıldı. 

Bulgular: Laboratuvarımıza gönderilen 16 521 idrar örneğinin 2331(9614.1Y'inde anlamlı düzeyde bakteri üremesi 
saptandı ve bunların 2051V'i çalışmaya dahil edildi. En sık saptanan bakteri 9670.4 oranıyla E. coli oldu. Enterobacte- 
riaceae ailesine ait bakterilerde en fazla direnç 9061.4 oranıyla ampisiline karşı görüldü. En duyarlı antibiyotikler ise 
sırasıyla; fosfomisin, imipenem ve meropenem olarak tespit edildi. Psewdomonas aeruginosa ve Acinetobacter spp. ise 
genel olarak birçok antibiyotiğe karşı yüksek oranda dirençli bulundu. İzolatlarda 9019.3 oranında genişlemiş spekt- 
rumlu beta laktamaz (GSBL) pozitifliği tespit edildi. GSBL pozitif örneklerde en yüksek direnç 9098.2'le ampisiline 
karşı gözlendi. Enterokok türlerinde izolatların tamamı linezolide; $. saprophyticus izolatlarının tamamı siprofloksa- 
sin, linezolid, vankomisin, teikoplanin ve trimetoprim sülfametoksazole; $. agalactiae izolatlarının tamamı penisilin, 
vankomisin, teikoplanin ve linezolide karşı duyarlı bulundu. 

Sonuç: Ayaktan ve yatan hastalarda ampirik tedavi için kullanılan antibiyotiklere direnç oranları ve etken patojen 
spektrumunlarında farklılıklar mevcuttur. Bu nedenle, başarılı bir tedavi için; ÜSİ etkenlerinin tanımlanması, antibi- 
yotik duyarlılık testlerinin yanı sıra hastane ve iller düzeyinde sürveyanslarının yapılması gereklidir. Bu veriler gerek 
yatan hasta gerekse ayaktan hastalar için ampirik tedavide yol gösterici olacaktır. 

Anahtar Kelimeler: antimikrobiyal direnç, ampirik tedavi, üriner sistem infeksiyonu, 


ABSTRACT 


Objective: Urinary tract infections (UTTI) are the most common among the community and hospital-acguired infections. 
Escherichia coli is the most freguently isolated microorganism in UT1s. The treatment is mostly empirical. However, 
resistance related to the inappropriate use of antibiotics causes problems. Therefore, determining regional antibiotic 
resistance profiles and regular surveillance is essential. Therefore, we aimed to evaluate the distribution of strains and 
heir resistance patterns isolated from urine samples at our laboratory. 

Methods: The results of urine samples sent to our laboratory between January 1, 2018, and December 31, 2018, were 
analyzed retrospectively. Conventional methods and the automatized device performed identification and antimicro- 
bial susceptibility of the isolates. 

Results: Significant bacterial growth was detected in 2331(14.196) of 16 521 urine samples, and 2051 were included in 
he study. The most freguently isolated strain was E. coli (70.496). The resistance rate was highest for ampicillin (61.496) 
among the bacteria that belong to the Enterobacteriaceae family. The most susceptible antibiotics were fosfomycin, imi- 
penem, and meropenem, respectively. Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter spp. were found to have multidrug 
resistance. ESBL positivity was 19.390. Among ESBL positive strains, the highest resistance rates were against ampicillin 
(98.290). All the Enterococcus spp. isolates were susceptible to linezolid. All the S. saprophyticus isolates were suscepti- 
ble to ciprofloxacin, linezolid, vancomycin, teicoplanin, and trimethoprim-sulfamethoxazole. All $. ggalactiae strains 
were susceptible to penicillin, vancomycin, teicoplanin, and linezolid. 

Conclusion: Pathogens responsible for urinary tract infections and antibiotic resistance rates differ among inpatients 
and outpatients. Therefore, it is essential to identify UTI agents, perform antibiotic susceptibility tests, and conduct 
surveillance studies at hospitals and regional levels to guide successful empirical treatment of in-and-outpatients. 
Keywords: antimicrobial resistance, empiric treatment, urinary tract infection 
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GİRİŞ 

Üriner sistem infeksiyonları (ÜSİ) hem toplum kaynaklı hem de has- 
tane kaynaklı olup her yıl dünyada yaklaşık olarak 150 milyon kişi ÜSİ 
tedavisi görmektedir (1). ÜSİ, tüm yaş gruplarında ve her iki cinsiyette 
de görülmekle birlikte kadınlarda daha yaygındır. Yapılan çalışmalar, 
kadınların 9660'ının hayatları boyunca bir kez ÜSİ geçirdiğini ve bun- 
ların da 9620 ile 9640'ında infeksiyonun tekrarladığını göstermiştir (2). 
İnfeksiyonların çoğundan tek bakteri sorumlu olmakla birlikte hastane 
kökenli infeksiyonlarda birden fazla bakterinin tespit edildiği bildiril- 
mektedir (3). Komplike olmayan üriner infeksiyonların 9680'inden faz- 
lasında etken Escherichia coli olup diğer bakteriler; Proteus spp., Pseudo- 
monas spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp., enterokoklar ve stafilokok 
türleridir. Komplike üriner sistem infeksiyonlarında da en sık tespit 
edilen bakteri E.coli'dir; bunu Enterococcus spp., Pseudomonas spp. ve 
diğer Gram-negatif bakteriler izlemektedir (4). ÜSİ tedavisine genellikle 
ampirik olarak başlanmaktadır. Ancak uygun olmayan antibiyotiklerin 
kullanımına bağlı olarak gelişen direnç problemi, ÜSİ'nin ampirik teda- 
visinde sorunlara yol açmaktadır (5). Amerika İnfeksiyon Hastalıkları 
Derneği (“Infectious Diseases Society of America - IDSA”)'nin 2011'de 
yayınladığı rehbere göre, akut nonkomplike sistitin ampirik tedavisinde, 
nitrofurantoin, trimetoprim/sulfometaksazolve fosfomisin ilk seçenek 


Tablo 1. Hastaların Polikliniklere ve Yataklı Servislere Göre 
Dağılımları 


n Ye 
Poliklinik 
Üroloji 5919 37.8 
Kadın Hastalıkları ve Doğum 3547 22.6 
Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları 2900 18.5 
İç Hastalıkları 1418 9 
İnfeksiyon Hastalıkları 587 3:7 
Diğer Poliklinikler 1303 8.3 
Toplam 15 674 
Yatan 
Genel Yoğun Bakım 354 527 
Yenidoğan Yoğun Bakım 156 23.3 
Palyatif Bakım Ünitesi 62 9.2 
Diğer Servisler 96 143 
Toplam 671 


Tablo 2. Değerlendirmeye Alınan Örneklerin Özellikleri 


n 0) Ortanca Yaş 
Poliklinik 1878 91.7 47 yıl 
Yatan 173 8.4 75 yıl 
Kadın 1716 83.7 
Erkek 335 16.3 
Toplam 2051 
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olarak kabul edilen ilaçlardır. Pyelonefritin ampirik tedavisi için eğer 
toplumda florokinolon direnci 910'un altınsa ise ilk seçenek olarak ka- 
bul edilen ilaç siprofloksasindir. Eğer florokinolon direnci 9610'dan fazla 
ise ampirik tedavide seftriakson ya da aminoglikozidler gibi paranteral 
ilaçlar tercih edilmelidir (6). 


Dünyada olduğu gibi ülkemizde de antibiyotiklere karşı direnç gelişimi 
giderek önem kazanmaktadır (7). Bu sebeple ÜSİ'nin etkin tedavisinde, 
uygun antibiyotiğin seçilebilmesi için bölgesel antibiyotik direnç pro- 
fillerinin belirlenmesi ve düzenli sürveyansı oldukça önemlidir. Bu ça- 
lışmada, laboratuvarımıza gönderilen idrar örneklerinden izole edilen 
bakterilerin dağılımının ve çeşitli antibiyotiklere karşı direnç oranlarının 
belirlenmesi amaçlanmıştır. 


YÖNTEMLER 


2018 yılı boyunca poliklinikler ve servislerden laboratuvarımıza gön- 
derilen toplam 16 521 idrar örneğinin kültür ve antibiyogram sonuçları 
retrospektif olarak incelendi. ÜSİ ön tanısı koyulan hastalardan uygun 
şartlarda alınan orta akım idrar örneklerinin 965 koyun kanlı agara 
(bioMe&rieux, Marcy VEtoile, Fransa) ve eozin-metilen mavisi agarına 
(bioMerieux, Marcy VEtoile, Fransa) kantitatif yöntemle ekimi yapıl- 
dı. Besiyerleri 379C'de 24-48 saat inkübe edildikten sonra, 109 ve üzeri 
“coloni forming unit” (cfu)/ml üreme saptanan örnekler bakteri tanım- 
lama ve antibiyotik duyarlılık testine alındı. Bakteriler; konvansiyonel 
yöntemlerle (koloni morfolojisi, Gram boyama) ve Vitek* 2 Compact 
(bioMerieux, Marcy VEtoile, Fransa) otomatize tanımlama sistemi kul- 
lanılarak tanımlandı. Antibiyotik duyarlılık testi, Avrupa Antimikrobi- 
yal Duyarlılık Testi Komitesi (“European Committee on Antimicrobial 
Susceptibility Testing - EUCAST”) standartlarına uygun olarak disk 
difüzyon yöntemi (8) ve Vitek* 2 Compact AST (bioMerieux, Marcy 
VEtoile, Fransa) kartları kullanılarak yapıldı. Genişlemiş spektrumlu 
beta laktamaz (GSBL) varlığı kombine disk test yöntemi ile saptandı. 
GSBL tayini için; sefotaksim (30yg), seftazidim (30yg) diskleri ve sefo- 
taksim*klavulonik asit (30/10g), seftazidim-klavulonik asit (30/104g)) 
diskleri (Bioanalyse, Türkiye) kullanıldı. Disklerin etrafındaki inhi- 
bisyon zonları ölçüldü ve eğer klavulonik asit içeren disklerin etrafın- 
daki inhibisyon zon çapı, klavulonik asit içermeyen diskin inhibisyon 
zon çapından >5 mm ise GSBL pozitif olarak değerlendirildi (8). Tüm 
çalışmalarda, E. coli ATCC 25922 kalite kontrol suşu olarak kullanıldı. 


BULGULAR 


Çalışma süresince, 15 674'ü polikliniklerden, 67'i yataklı servislerden 
olmak üzere toplam 16 345 hastaya ait 16 521 idrar örneği laboratuvarı- 
muza gönderilmiştir. Hastaların polikliniklere ve yataklı servislere göre 
dağılımları Tablo 1'de verildi. 


Laboratuvarımıza gönderilen 16 521 idrar örneğinin 2331 (9014.1Y'inde 
anlamlı düzeyde bakteri üremesi, 105 (960.6)'inde ise Candida spp. üre- 
mesi tespit edildi. Sonuçların değerlendirilmesi kapsamında aynı bakte- 
rinin tekrarlayan üremeleri çalışmaya dahil edilmemiş olup aynı hastaya 
ait farklı bakteri üremesi olan kültür sonuçları dahil edildi. Bu sebeple 
2331 kültür pozitif örneğin 2051'i değerlendirmeye alındı. Değerlendir- 
meye alınan örneklerin yaş, cinsiyet, poliklinik ve yataklı servise göre 
dağılımları Tablo 2'de verildi. Üreme saptanan en küçük hasta 12 günlük, 
en büyük hasta ise 100 yaşındadır. 


Kültürde üreme saptanan 2051 örneğin 9089.4 (0-1834)'ünde Gram-ne- 
gatif basil, 9010.6 (n—217)'sında Gram-pozitif kok saptandı. Tespit edilen 
bakterilerin dağılımı Tablo 3te verildi. Enterokok saptanan 72 örneğin 
36'sı E. faecalis, 31'i Enterococcus spp. ve 5'i E. faecium olarak belirlendi. 
Polikliniklerden izole edilen 21 P geruginosa izolatından 10'unun evde 
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Tablo 3. İdrar Kültüründe Üreyen Bakterilerin Dağılımı 


Yataklı 


Bakteriler e Servis le 
n (e) 

E. coli 1364 (72.8) 79 (44.6) 1443 (70.4) 

Klebsiella spp. 2221118) 33 (18.6) 255(12.4) 

Proteus spp. 53 (2.8) 16 (9) 69 (3.4) 

P. aeruginosa 21(1.1) 20(11.3) 41 (2) 

Acinetobacter spp. 3((0:2) g5) 12 (0.6) 

Diğer Gram (-) Bakteriler 

(Citrobacter spp., Enterobacter 12 (0.6) 214010) 14 (0.7) 

spp., M. morganii) 

Enterecoccus spp. 54 (2.9) 18 (10.2) 72455) 

5. agalactiae 76(4.1) 76 (3.7) 

5. saprophyticus 28(1.5) 28(1.4) 

S. aureus 12 (0.6) 12 (0.6) 

Diğer Gram (1) Bakteriler 

(Koagülaz Negatif Stafilokoklar, 29 (1.5) 29 (1.4) 

Streptococcus spp.) 

Toplam 1874 177 2051 


sağlık biriminden geldiği, 3 hastanın ise öncesinde hastanede yatış öykü- 
sünün bulunduğu ve yine polikliniklerden izole edilen üç Acinetobacter 
spp. izolatından birinin evde sağlık biriminden geldiği, birinin de önce- 
sinde hastanede yatış öyküsünün bulunduğu görüldü. 


Enterobacteriaceae ailesine ait bakterilerde; poliklinik ve yataklı servislere 
göre antibiyotik direnç dağılımları ve toplam direnç oranlarının (Tablo 4) 
yanı sıra etkenlere göre antibiyotik direnç oranları (Tablo 5) belirlendi. En 
sık izole edilen Entrobacteriaceae üyesi bakterilerin test edilen antibiyotik- 
lere karşı direnç oranlarının, servis ve poliklinik hastalarındaki dağılımı 
Tablo 6'da verildi. GSBL pozitifliğinin poliklinik ve servis hastalarındaki 
dağılımları Tablo 4'te, etkenlere göre GSBL pozitiflik oranları ise Tablo 
5'te verildi. GSBL pozitif ve negatif saptanan örneklerdeki direnç oranları 
da belirlenmiş olup Tablo 7'de verildi. 


Enterokok türlerinde izolatların tamamı linezolide duyarlı bulundu. Bir 
hastada vankomisin dirençli E. faecium üremesi saptandı; hastada teiko- 
planine karşı da direnç gözlendi. Enterokoklarda ampisilin direnci 96015.3 
(4 E. faecium ve 7 Enterococcus spp.), siprofloksasin direnci ise 9030.4 
(9 E. faecalis, 1 E. faecium ve 11 Enterococcus spp.) olarak tespit edildi. 
Amypisiline dirençli bulunan hastaların 8'inin yatan hasta (4 hasta genel 
yoğun bakım ünitesi, 1 hasta yeni doğan yoğun bakım ünitesi, 2 hasta 
palyatif bakım ünitesi ve 1 hasta infeksiyon hastalıkları servisi) olduğu 
görüldü. Siprofloksasin dirençli bulunan 21 örneğin 14'ünün polikliniklerden, 
7sinin ise yataklı servislerden (5 genel yoğun bakım ünitesi, 1 hasta palyatif 
bakım ünitesi, 1 hasta infeksiyon hastalıkları servisi) geldiği görüldü. E. 
faecalis izolatlarının tümü ampisilin, vankomisin, teikoplanin ve linezolide 
karşı duyarlı bulundu. $. saprophyticus izolatlarında 9653.6 oranında 
oksasilin direnci gözlendi. İzolatların tamamı siprofloksasin, linezolid, 
vankomisin, teikoplanin ve trimetoprim sülfametoksazole karşı duyarlı 
bulundu. S. agalactiae izolatlarında penisilin, vankomisin, teikoplanin 
ve linezolide karşı direnç saptanmamış olup eritromisine karşı 9033.3 
oranında direnç gözlendi. 


Tablo 4. Enterobacteriaceae Ailesi Bakterilerin Antibiyotik Direnç 
Oranları 


Poliklinik Yataklı Servis Toplam 


(o) N n (0) N n (e) N n 


AK 0.4 1651 7 84 130 ili 1 | zil 18 

AMC ek) | il | azl | seki | 19) 70 31.1 1747 544 
AM 60:38 #llo45 Od 7920 O 03 olm Siyz4n #1020) 
SAM Me Jaye l Vel | 485 | ali 41 1g | iile | 222 
FEP 16.66 848 141 39.8 88 s5 | ila | Se | Ts 
CFM Zey | la | Zil | 27) 127 6/ 274 1743 478 
CTX 255) | e | 2) | ik | zi 54 24.8 SON 283 
FOX 6.6 1646 109 238 130 31 7 | ie | v2) 
CAZ 23 57/0 361 48.8 129 63 25 699 424 
CRO 20,5) | ies | Sesi | 92 | El) 64 243 1760 427 
CXM 26.66 1634 434 562 130 73 28.7 1764 507 
CİP De | vey | ses | 512 | 128 66 26 1766 459 
ENE 0.7 el) vi 14 129 18 1674 744 29 

FF 0.3 349 4 (0) 78) (0) 0.3 428 4 

GN 9) 1644 148 254 130 33 10.2 1774 181 
IMP OE 649 2 54 130 7 0.5 vird 9) 

LEV iii 867 147 35 105 25 7 | > | ve 
MEM 0.1 1644 2 8:5 (30 11 0.7 77/4 13 

F e e) ele eh 78 6 ls S15841 18 

TZP Zel | ez) 7 | 252 | 19) 34 gs | Ul) vii 
SXT 2/ 1633 439 454 130 OYMN 28:28 #7631 496 
(gILGA | 1s | Misi | so | 292 | e 38 193 1781 344 


n: Dirençli bakteri sayısı, N: Toplam bakteri sayısı, AK: Amikasin, 

AMC: Amoksisilin-klavulonik asit, AM: Ampisilin, SAM: Ampisilin-sulbaktam, 

FEP: Sefepim, CFM: Sefiksim, CTX: Sefotaksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, 
CRO: Seftriakson, CXM: Sefuroksim, CİP: Siprofloksasin, ETP: Ertapenem, 

FF: Fosfomisin, GN: Gentamisin, IMP: İmipenem, LEV: Levofloksasin, 

MEM: Meropenem, F: Nitrofurantoin, TZP: Piperasilin-tazobaktam, 

SXT: Trimetoprim-sülfametoksazol, GSBL: Genişlemiş spektrumlu beta laktamaz. 


İRDELEME 


ÜSİ, her iki cinsiyette ve tüm yaş gruplarında olmak üzere erişkinlerde 
en sık görülen bakteriyel infeksiyonlardır. Toplum ve hastane kaynaklı 
ÜSİ etkenleri incelendiğinde, 9095'ten fazlasında etken tek bir bakteri- 
dir; toplum kaynaklı infeksiyonların 9690'ından fazlasında, hastane kay- 
naklı infeksiyonların ise 96050'sinde olmak üzere ilk sırada izole edilen 
bakteri E. colidir (5, 9, 10). Yapılan farklı çalışmalarda da ÜSİ etkeni 
olarak, en sık E. coli'nin izole edildiği, bunu Klebsiella türlerinin izlediği 
görülmüştür (11-13). Çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak en sık 
E. coli izole edilmiş olup bunu Klebsiella spp. takip etti. 


ÜSİ'de tüm semptomatik infeksiyonların tedavisi gerekli olup ideal anti- 
biyotik seçiminin yapılabilmesi için de bölgesel antibiyotik direnç duru- 
munun düzenli sürveyansı yapılmalıdır. (14). Çeşitli çalışmalarda ÜSİ'ye 


97 


Tablo 5. Etkenlere Göre Antibiyotik Direnç Oranları 


> z Diğer p > 
E.coli Klebsiella spp. Proteus spp. N P.aeruginosa Acinetobacter spp. 
n/N n/N n/N e ei ice ve n/N n/N 
(e) (o) (e) (©) (0) (o) 
8/1443 10/255 5/41 10/12 
rs (0.6) (3.9) v z (12.2) (83.3) 
AMC 408/1413 113/252 10/68 13/14 ğ ği 
(28.9) (44.8) (14.7) (92.8) 
787/1436 255/255 37/69 14/14 N N 
AM (54.8) (100) (53.6) (100) 
168/926 52/144 1/44 
öl (18.1) (36.1) (2.7) il ğ ii 
FEP 134/768 40/131 2/36 N 8/34 
(17.4) (30.5) (5.5) (23.5) 
CEM 372/1414 86/250 8/65 12/14 ğ z 
(26.3) (34.4) (12.3) (85.7) 
CTX 203/927 54/149 3/40 N N ; 
(21.9) (36.2) (7.5) 
FOX 86/1439 39/254 5/69 10/14 ğ ği 
(6.0) (15.3) (7.2) (71.4) 
CAZ 327/1367 83/249 9/69 5/14 13/39 1212 
(23.9) (33.3) (13.4) (35.7) (33.3) (100) 
0 328/1424 84/254 11/68 4/14 ğ p 
(23.0) (33.1) (16.2) (28.6) 
eN 393/1428 94/255 13/67 7114 ğ N 
(27.5) (36.9) (19.4) (50) 
cip 389/1431 54/253 16/69 i 11/41 12/12 
(27.2) (21.3) (23.2) (26.8) (100) 
10/1412 17/252 2/66 
ETP o) 
(0.7) (6.7) (3) 
4/1426 
ii (0.3) z ü ği 
GN 138/1438 31/254 11/68 1/14 13/40 10/12 
(9.6) (12.2) (16.2) (7.1) (32.5) (83.3) 
IMP 2/1442 6/255 1/68 0 12/41 12/12 
(0.1) (2.3) (1.5) (29.3) (100) 
1 157/805 21/125 4/41 ği 9/37 9/9 
(19.5) (16.8) (6.5) (24.3) (100) 
411437 9/254 10/38 142 
le (0.3) (3.5) v U (26.3) (91.7) 
E 18/1380 N : g N ” 
(1.3) 
23 96/1434 51/254 1/69 3/14 9/40 10/12 
(6.7) (20.1) (1.4) (24.4) (22.5) (83.3) 
XT 398/1425 65/255 34/69 1/14 ğ 9/11 
(27.9) (25.5) (49.3) 7.1) (81.8) 
283/1443 55/255 5/69 1/14 
EE (19.6) (21.6) (7.2) (7.1) il ii 


n: Dirençli bakteri sayısı, N: Toplam bakteri sayısı, AK: Amikasin, AMC: Amoksisilin-klavulonik asit, AM: Ampisilin, SAM: Ampisilin-sulbaktam, FEP: Sefepim, 
CEM: Sefiksim, CTX: Sefotaksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, CRO: Seftriakson, CXM: Sefuroksim, CİP: Siprofloksasin, ETP: Ertapenem, FF: Fosfomisin, 
GN: Gentamisin, IMP: İmipenem, LEV: Levofloksasin, MEM: Meropenem, F: Nitrofurantoin, TZP: Piperasilin-tazobaktam, SXT: Trimetoprim-sülfametoksazol, 
GSBL: Genişlemiş spektrumlu beta laktamaz. 
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Tablo 6. En sık izole edilen Entrobacteriaceae Üyesi Bakterilerin Yataklı Servis ve Poliklinik Hastalarına Göre Direnç 
Oranlarının Dağılımı 


Proteus spp. Klebsiella spp. E.coli 
Yataklı Servis Poliklinik Yataklı Servis Poliklinik Yataklı Servis Poliklinik 
n/N n/N n/N n/N n/N n/N 
(o) (20) (o) (20) (2) (0) 
8/33 2/222 3/79 5/1364 
2x 0 z (24.2) (0.9) (3.8) (0.4) 
AMC 4/16 6/52 2153) 860/219 37179 371/1334 
(25) (05) (81.8) (39.3) (46.8) (27.8) 
AM 13/16 24/53 >20 222/222 55/79 yozK1251 
(81.3) (45.3) (100) (100) (69.6) (54) 
SAM o 1/30 18/27 340117 22/68 146/858 
(3.3) (66.7) (29:10) (32.4) (17.0) 
FEP 18 1/28 13/25 27/106 21455 113/713 
(12.5) (3.6) (52) (25.5) (31.2) (69.3 
CEM 5 5/50 22/32 64/118 40/78 332/1336 
(23.1), (10) (68.8) (29.4) (51.2) (24.9) 
CT 1413 227 20/30 34/119 32/70 171/857 
KE) (7.4) (66.7) (28.6) (45.7) (20) 
FOX 3/16 2/53 16/33 23/221 11/79; 75/1360 
(18.8) (3.8) (48.5) (10.4) (13:9) (5.5) 
CAZ 3/16 6/53 29 60/216 35/78 292/1289 
(18.8) 13) (69.7) (27.8) (44.9) (22.7) 
CRO 4/16 52 23/33 61/221 35/79 293/1345 
(25) il SES) (69.7) (27.6) (44.3) (21.8) 
COM 5/16 8/51 25/33 69/222 41/79 352/1349 
(813) (15.7) (75.6) (31.1) (26.1) (51.9) 
cip 6/16 10/53 21X52 33/220 39/79 >op1 a2 
(57.5) (18.9) (63.6) (15) (49.4) (25.9) 
ETP 1/16 150 1452 4/220 4/79 6/1333 
(6.3) (2) (40.6) (1.8) (5.1) (0.5) 
4/1347 
FE - - - - 0) (03) 
GN 2/16 9/52 13/33 18/221 17479) 121/1359 
(12.5) (17.3) (39.4) (8.1) (21.5) (8.9) 
1/16 4/33 2/222 2/79 
il (6.3) i (ia) (0.9) (2.5) : 
LEV 1412 3/29 12/27 9/98 22/66 135/739 
(8.3) (10.3) (44.4) (9.2) (3.8) (18.3) 
8/33 1221 3/79) 1/1358 
RAE © v (24.2) (0.5) (3.8) (0.1) 
E R ; N n 6/78 1271302 
(7.7) (0.9) 
IzP 1/16 0 16/33 35/221 15/79 Bl 555 
(6.3) (48.5) (15.8) (19) (6) 
SXT 9/16 25/53 16/33 49/222 33/79 365/1346 
(56.3) (47.2) (48.5) (22.1) (14.8) (27.1) 
GSBL (4) lk 4/53 10/33 45/222 26/79 257/1364 
(6.3) (4.5) (30.3) (20.3) (329) (18.8) 


n: Dirençli bakteri sayısı, N: Toplam bakteri sayısı, AK: Amikasin, AMC: Amoksisilin-klavulonik asit, AM: Ampisilin, SAM: Ampisilin-sulbaktam, FEP: Sefepim, 
CFM: Sefiksim, CTX: Sefotaksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, CRO: Seftriakson, CXM: Sefuroksim, CİP; Siprofloksasin, ETP: Ertapenem, FF: Fosfomisin, 
GN: Gentamisin, IMP: İmipenem, LEV: Levofloksasin, MEM: Meropenem, F: Nitrofurantoin, TZP: Piperasilin-tazobaktam, SXT: Trimetoprim-sülfametoksazol, 
GSBL: Genişlemiş spektrumlu beta laktamaz. 
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Tablo 7. GSBL Pozitif ve Negatif Bakterilerin Çeşitli Antibiyo- 
tiklere Karşı Direnç Oranları 


GSBL (4) GSBL () 

n/N (e) n/N (o) 
AK 1/344 (0.3) 17/1436 (1.2) 
AMC 193/338 (57.1) 351/1409 (25) 
AM 336/342 (98.2) 75711432 (52.9) 
SAM 89/208 (42.7) 133/908 (14.6) 
FEP 142/173 (82.1) 34/763 (4.5) 
CFM 321/339 (94.7) 157/1404 (11.2) 
CTX 198/209 (94.7) 65/910 (7.1) 
CAZ 306/333 (91.9) 118/1366 (8.6) 
CRO 326/342 (95.3) 101/1418 (7.1) 
CXM 326/343 (95) 181/1421 (12.7) 
cİP 188/338 (55.6) 271/1428 (19) 
ETP 4/339 (1.2) 25/1405 (1.8) 
FE 2/274(0.7) 2/1154 (0.2) 
GN 91/344 (26,5) 90/1430 (6.3) 
IMP 2/1343 (0.6) 7/1436 (0.5) 
LEV 67/171 (39.2) 115/801 (14.4) 
MEM 1/343 (0.3) 12/1431 (0.8) 
F 9/268 (3).4 9/1112 (0.8) 
TZP 57/342 (16.7) 94/1429 (6.6) 
SXT 179/342 (52.3) 319/1421 (22.4) 


n: Dirençli bakteri sayısı, N: Toplam bakteri sayısı, AK: Amikasin, AMC: 
Amoksisilin-klavulonik asit, AM: Ampisilin, SAM: Ampisilin-sulbaktam, 

FEP: Sefepim, CFM: Sefiksim, CTX: Sefotaksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, 
CRO: Seftriakson, CXM: Sefuroksim, CİP: Siprofloksasin, ETP: Ertapenem, 

FF: Fosfomisin, GN: Gentamisin, IMP: İmipenem, LEV: Levofloksasin, 

MEM: Meropenem, F: Nitrofurantoin, TZP: Piperasilin-tazobaktam, 

SXT: Trimetoprim-sülfametoksazol, 

GSBL: Genişlemiş spektrumlu beta laktamaz. 


neden olan bakteri türlerinde direnç probleminin arttığı bildirilmektedir 
(12). Ülkemizde 1996-2012 yıllarını kapsayan bir meta-analizde, E. coli 
suşlarında en yüksek direncin ampisiline karşı olduğu tespit edilmiş, bunu 
siprofloksasin ve trimetoprim sülfametoksazol izlemiştir. Nitrofurantoine 
karşı dirençte ise yıllar içinde belirgin bir azalma olduğu görülmüştür (15). 
Yapılan farklı çalışmalarda, E. coli suşlarında en yüksek direncin ampi- 
siline karşı tespit edildiği, bunu trimetoprim sülfametoksazolün izledi- 
ği görülmüştür (7, 16). Çalışmamızda da ÜSİ etkeni olarak izole edilen 
Gram-negatif bakterilerde, en yüksek direnç ampisiline karşı bulunmuş 
olup tedavide birinci seçenek olarak kullanılan fosfomisin, nitrofuran- 
toin ve trimetoprim sülfametoksazole karşı direnç oranlarının oldukça 
düşük olduğu gözlendi. Ampirik tedavide, alternatif olarak kullanılan 
siprofloksasine karşı ise 9026 oranında direnç saptandı. E. coli izolatlarına 
bakıldığında en yüksek direnç, 9054.8'le ampisilin, 9628.9'la amoksisilin 
klavulonik asit ve 9627.9'la trimetoprim sülfametoksazole karşı tespit 
edildi. E. coli'de en duyarlı antibiyotikler ise, literatür ile uyumlu olarak 
imipenem, meropenem ve fosfomisin olarak belirlendi. 
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Gram negatif bakteriler, zaman içinde beta laktam antibiyotiklere karşı 
çeşitli direnç mekanizmaları geliştirmiştir ve bunlar içinde en yaygın olanı 
GSBL üretimidir. GSBL, Enterobacteriaceae ailesinde yaygın olarak görül- 
mekte olup en sık E. coli ve K. pneumoniae'de saptanmaktadır (8, 9). Klinik 
ve Laboratuvar Standartları Enstitüsü (“Clinical and Laboratory Standards 
Institute — CLSI”) rutin GSBL taramasını önermemekte; epidemiyolojik 
çalışmalar ve infeksiyon kontrolü amacıyla yapılmasının yararlı olacağını 
belirtmektedir (17). Aynı şekilde EUCAST'ta, GSBL tespitinin antibiyotik 
direnç kategorizasyonu için gerekli olmadığını ancak infeksiyon kontro- 
lü ve halk sağlığı açısından önemli olduğunu belirtmektedir (8). GSBL 
tespiti ülkemizde genellikle çift disk sinerji testi ile yapılmaktadır (1, 9, 
18). Çalışmamızda ise kombine disk test yöntemi kullanıldı. 1997-2007 
yılları arasını kapsayan bir çalışmada GSBL pozitiflik oranı 9012.4 olarak 
bulunmuştur (19). 1996-2012 yıllarını içeren bir meta analizde; 1996-2001 
arasında 968.1 olan GSBL pozitiflik oranının, 2008-2012 yılları arasında 
96 28.17'ye yükseldiği tespit edilmiştir (15). Aytaç ve arkadaşlarının (18) 
2010-2014 yıllarını kapsayan çalışmasında, E. coli izolatlarında GSBL 
pozitiflik oranının, 966.1'den 9012.8'e çıktığı görülmüştür. Yapılan farklı 
çalışmalarda GSBL pozitifliğinin, Klebsiella spp. izolatlarında E. coli'ye 
göre daha yüksek olduğu tespit edilmiştir (3, 20). Çalışmamızda, GSBL 
pozitiflik oranı 919.3 olarak bulunmuş olup diğer çalışmalara benzerlik 
göstermektedir. Literatüre benzer şekilde, çalışmamızda da GSBL pozitiflik 
oranı, Klebsiella spp. (9021.6)de E. coli (9019.6)'ye göre daha yüksek gözlendi. 
Gündem ve arkadaşlarının (9) çalışmasında, GSBL üreten izolatlarda en 
duyarlı antibiyotikler amikasin ve imipenem olarak saptanmış; E. coli ve 
Klebsiella spp. izolatlarında siprofloksasine ve trimetoprim sülfametoksazole 
yüksek oranda direnç görülmüştür. Her iki grup bakteride de sefalospo- 
rinlere karşı direnç oranlarının yüksek olduğu tespit edilmiştir. Yapılan 
bir diğer çalışmada, GSBL pozitif E. coli izolatlarında hiç karbapenem di- 
renci saptanmazken, nitrofurantoin, fosfomisin ve pivmecillinama karşı 
yüksek oranda duyarlılık tespit edilmiştir. Aynı çalışmada, GSBL üreten 
Enterobacteriaceae izolatlarına karşı siprofloksasin ve trimetoprim sülfa- 
metoksazolün düşük etkinliğe sahip olduğu görülmüştür (21). Karaman- 
lıoğlu ve arkadaşlarının (22) çalışmasında da GSBL saptanan izolatlarda 
fosfomisin ve nitrofurantoin dışındaki antibiyotiklere karşı duyarlılığın 
istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük olduğu görülmüştür. Çalış- 
mamızda da GSBL üreten izolatlarda sefalosporin grubu antibiyotiklere 
yüksek oranda direnç saptanmış olup en duyarlı antibiyotikler amikasin, 
meropenem ve imipenem oldu. Ampirik tedavide kullanılan fosfomisin 
ve nitrofurantoine karşı düşük oranda direnç gözlenirken, trimetoprim 
sülfametoksazole karşı 9052.3 oranında direnç saptadık. Tedavide sıklıkla 
kullanılan siprofloksasine karşı ise 955.6 oranında direnç görüldü. Ayrıca, 
çalışmamızda GSBL pozitif örneklerdeki kinolon ve trimetoprim sülfa- 
metoksazol direnci, GSBL üretmeyenlere göre yüksekti. 


Yapılan çalışmalarda, ÜSİ etkeni nonfermenter bakteriler incelendiğinde, ilk 
sırada izole edilen bakterinin Pseudomonas spp. olduğu, bunu Acinetobacter 
spp:in takip ettiği ve bu bakterilerin daha çok yatan hasta kliniklerinden 
gelen örneklerden izole edildiği görülmektedir (23, 24). Çalışmamızda da 
benzer olarak Acinetobacter spp. yoğun bakım hastalarından daha yüksek 
oranda izole edildi. P geruginosa ise polikliniklerden ve yataklı servisler- 
den eşit oranda tespit edilmiş gibi görünmekle birlikte; ayaktan hastaların 
dağılımı incelendiğinde, 21 hastanın 10'unun evde sağlık biriminden gel- 
diği ve bu hastaların hastanede yatışı gerektiren kronik hastalıkları olan 
kişiler olduğu görülmektedir. Kömürlüoğlu ve arkadaşlarının (16) yaptığı 
çalışmada, Pseudomonas türlerinin en duyarlı oldukları antibiyotikler, ko- 
listin, amikasin, sefepim, seftazidim, meropenem ve siprofloksasin olarak 
tespit edilmiş; Acinetobacter türlerinde ise en duyarlı antibiyotik kolistin 
olmuştur. Sierra-Diaz ve arkadaşlarının (23) çalışmasında ise Pseudomonas 
türlerinde siprofloksasine karşı 9082.7 oranında direnç saptanmıştır. Söz 
konusu çalışmada karbapenem grubu antibiyotiklere (imipenem; 972.1 
ve meropenem; 9067.3) karşı da yüksek oranda direnç gözlenmiştir. Tüm- 
türk ve arkadaşları (25) tarafından yapılan çalışmada, hastane infeksiyonu 
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etkeni olarak izole edilen bakterilerin, karbapenem grubu antibiyotiklere 
karşı yıllar içinde direnç oranlarında artış olduğu görülmüş; Acinetobacter 
baumannii suşlarında 2014 yılında 9690.7 olan direnç, 2017 yılında 995.9; 
P aeruginosa suşlarında ise 2014'te 9026.3 olan direnç, 2017 yılında 9038.4 
olarak saptanmıştır. Çalışmamızda P aeruginosa izolatlarında test edilen 
antibiyotikler içinde en düşük direnç oranı (9012.2) amikasine karşı gözlen- 
di. Acinetobacter spp. ise çoklu antibiyotik direncine sahip olup test edilen 
antibiyotikler içinde seftazidim, imipenem, siprofloksasin ve levofloksasine 
karşı 90100 oranında direnç saptandı. 


ÜSİ etkeni gram pozitif bakterilere bakıldığında, en sık izole edilen 
bakterinin enterokok türleri olduğu görülmüştür. Passadouro ve arkadaşları 
(26) tarafından yapılan çalışmada, idrar kültürlerinde Gram-negatif 
bakterilerden sonra, en sık izole edilen bakteri E. faecalis olmuş ve 9696 
nitrofurantoin, 9079.3 oranında da ampisilin duyarlılığı saptanmıştır. Patel 
ve arkadaşlarının (27) çalışmasında, 964 oranında enterokok izole edilmiş 
ve en düşük duyarlılık ampisilin ve siprofloksasine karşı saptanmıştır. Fagan 
ve arkadaşları (28) tarafından yapılan çalışmada, E. faecalis ikinci sıklıkta 
saptanan bakteri olmuştur. Sadece enterokok suşlarının incelendiği bir 
çalışmada; 9631.9 oranında ampisilin, 9646.6 oranında siprofloksasin direnci 
saptanmış; ampisilin direncinin E. faecium'da, siprofloksasin direncinin 
ise her iki türde de fazla olduğu görülmüştür. Söz konusu çalışmada 964 
oranında vankomisin ve linezolid, 903.1 oranında da teikoplanin direnci 
saptanmıştır (29). Terek ve arkadaşlarının (3) çalışmasında, E. faecalis 
izolatlarında 9638.8 ampisilin direnci, 9677.8 siprofloksasin direnci 
tespit edilmiş; E. faecium'da ise ampisiline karşı direnç gözlenmezken, 
siprofloksasine karşı 9075 direnç saptanmıştır. Aynı çalışmada enterokok 
türlerinden sonra ikinci sıklıkta $. agalactiae 963.16 oranında tespit edilmiş 
ve izolatların tamamının ampisilin dışında (duyarlılık; 9081.8) test edilen 
tüm antibiyotiklere karşı duyarlı olduğu görülmüştür. 2017 yılında yapılan 
bir çalışmada da idrar örneklerinde 964.6 oranında grup B streptokok 
saptandığı görülmüştür (30). Çalışmamızda 963.5 oranında enterokok 
saptanmış olup diğer çalışmalardan farklı olarak Gram-pozitif bakteriler 
içinde $. agalactiae'den (903.7) sonra ikinci sıklıkta görülen bakteri oldu. 
Enterokoklarda en dirençli antibiyotikler literatür ile uyumlu olarak 
ampisilin ve siprofloksasin olarak tespit edildi. Ayrıca çalışmamızda, S. 
agalactiae diğer çalışmalar ile benzer oranlarda tespit edilmekle birlikte, 
poliklinik hastalarında en sık izole edilen Gram-pozitif bakteri olarak 
saptandı ve eritromisin hariç test edilen tüm antibiyotiklere 90100 duyarlı 
olarak bulundu. 


Sonuç olarak ÜSİ'lerde en sık izole edilen bakterinin E. coli olduğu görül- 
müştür. Ampirik tedavide kullanılan nitrofurantoine ve fosfomisine karşı 
saptanan düşük orandaki direnç, bu antibiyotiklerin ampirik tedavideki 
değerini koruduğunu göstermiştir. Tedavi öncesinde antibiyogram testle- 
rinin yapılmasının ve tedavinin antibiyogram raporuna göre planlanma- 
sının, hem yüksek oranda direnç görülen antibiyotiklerin tamamen tedavi 
seçeneğinden çıkarılmasını engelleyeceğini hem de direnç oranları daha 
düşük olan antibiyotiklerin korunmasını sağlayacağını düşünmekteyiz. 
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